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安定同位体 13Cを用いた呼気試験は、その簡便性、安全性から H. pylori診断用の
13C 標識尿素呼気試験を始め、多くが臨床的に応用されている。13C 標識炭酸カルシ
ウム(Ca13CO3)は中性の水にはほとんど溶解しないが、塩酸などの強酸と反応して















胃液採取 2時間後に、用量を変えた Ca13CO3 (20mg、50mg、100mg、200mg、500mg、
1000mg)と 0.5%carboxymethyl cellulose sodium 溶液 50mlの懸濁液を服用し、所






test: EGT)とガストリン刺激 Ca13CO3呼気試験を行った。ペンタガストリン筋注 20
分後に Ca13CO3500mg を服用し、所定の時間(内服前、内服後 2 分、4 分、6 分、8
分、10分、12分、14分、16分、18 分、20分、25分、30分、40分、50 分、60分、












の用量が 200mg までの間で相関係数 R=0.87 と強い相関を認めた。また Cmax と貯
留胃液の胃内酸度との間に強い相関を認めた(R=0.95)。このことは Ca13CO3 呼気試
験が胃内酸度を鋭敏に反映することを示唆している。ペンタガストリン刺激 Ca13CO3















食道胃酸逆流症(Gastro-esophageal reflux disease: GERD)は欧米では広く知られ
ている疾患である 1-3）が、近年、日本でも GERD 患者は増加しており 4-7）、2005 年
に報告された GERD 研究会による全国多施設共同研究では、初回内視鏡患者 3608




プロトンポンプ阻害薬(Proton pump inhibitor; PPI)は強力な胃酸分泌抑制作用を有



















































前日夜間より絶食とした H. pylori陰性健康成人 6例(平均年齢 23.0±1.3歳、男性 5
例、女性 1 例)に対して内視鏡を用いて空腹時の貯留胃液を吸引採取し、採取した胃
液に対して滴定を行い、貯留胃液の胃内酸度(mEq)を測定した。次に内視鏡による貯
留胃液採取終了後 2 時間後より、Ca13CO3呼気試験を施行した。Ca13CO3 呼気試験
の実施手順を以下に示す。まず、Ca13CO3 服用前の呼気を 2.6L 採取した。次に
Ca13CO3(13C-Calcium Carbonate, Cambridge Isotope Laboratory; USA) の用量を
20mg、50mg、100mg、200mg、500mg、1000mgと変えたものと 0.5%carboxymethyl 
cellulose sodium 溶液 50ml の懸濁液を服用し、内服後 5 分、10 分、15 分、20 分、
25分、30分、40分、50分、60分、80分、100分、120分における呼気を各時間で
300ml ずつ採取した。採取した呼気中 13CO2を赤外分光分析装置(POCone; Otsuka 
Electronics Co., Ltd, Hirakata, Japan)にて測定し、各呼気採取時間における Δ13CO2
値を後述する方法で算出した。この内視鏡による貯留胃液の吸引検査とその後に引き
続いて行う Ca13CO3呼気試験は、両試験を 1 セットとして、Ca13CO3の至適投与量
を決定するために、各人につき Ca13CO3の用量を変えて計 6セット施行(各人につき
貯留胃液の内視鏡検査計 6回、Ca13CO3呼気試験計 6回)した。一連の試験は washout





討するために、男性 19 名(平均年齢 39.8±18.0 歳、健康成人 14 名、慢性胃炎患者 5
名)に対して内視鏡的ガストリン刺激試験(endoscopic gastrin test: EGT)とガストリ
ン刺激 Ca13CO3 呼気試験をそれぞれ別の日に施行した。EGT の手順を以下に示す。
まず、ペンタガストリン(pentagastrin; Sigma, St.Louis, Mo, USA)6μg/kgを筋肉注
射し、筋肉注射後 20～30分の間に新たに分泌される胃液を通常内視鏡観察下に回収
した。採取した胃液について pH7.0 を滴定終末点とし、滴定に必要とした NaOH溶
液の量を測定して、EGTにより得られた 10分間の胃酸分泌量(EGT値、mEq/10 min)
を算出した。続いてガストリン刺激 Ca13CO3呼気試験の手順を示す。まず、Ca13CO3
服用前の呼気を 2.6L 採取した。次にペンタガストリン 6μg/kg を筋肉注射し、筋肉
注射後 20分後に Ca13CO3500mgを服用した。Ca13CO3 服用後 2分、4 分、6分、8
分、10分、12分、14分、16分、18 分、20分、25分、30分、40分、50 分、60分、








目的に、健康成人男性 4 名に対して、胃酸分泌を十分に抑制する量の PPI(ラベプラ







呼気中 13CO2 分析 
各呼気サンプルにおける 13CO2 濃度は赤外分光分析装置 (POCone; Otsuka 
Electronics Co., Ltd, Hirakata, Japan)を用いて測定した。13CO2/12CO2比は δ13C値
(permil, ‰) で表した。標準ガスは石灰石由来の炭酸ガス(the Pee Dee Belemnite 
Limestone standard; PDB)を用いた。Δ13C値(‰)を以下の公式より算出した。 
δ13C (‰) = 1000
)CO/CO(













　   
Δ13C(‰) = δ13Ct -δ13C0 
Δ13C : δ13C値変化量(‰) 
δ13Ct :試薬投与後 t時間での δ13C値(‰) 
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APE × # × A






V CO2: CO2生成速度(mmol/hr) 
RPDB: PDB標準ガスの 13C存在比=0.01123726 
MW: 試薬の分子量(g/mol) 
A: 試薬の投与量(mg) 


















るにつれて、発生する Δ13CO2 値も増加した。Ca13CO3 の投与量が 20mg、50mg、
100mg、200mg、500mg の場合、Δ13CO2値は投与後 10 分以内に急速に増加してピ
ークに達し、その後漸減した。1000mg の Ca13CO3が投与された場合、Δ13CO2値は



























EGT値の平均値は 3.6 mEq/10 min であった。一方、今回の貯留胃液の胃内酸度の
検討では、胃酸分泌無刺激状態下での貯留胃液の胃内酸度の平均は 1.4mEq であった。
そのため、ペンタガストリンによる胃酸分泌刺激状態では約 2.5 倍の Ca13CO3用量
が必要になると考え、Ca13CO3500mg を使用することにより、ペンタガストリンに
よる胃酸分泌刺激状態下における Ca13CO3 の用量と発生する Δ13CO2 値の相関関係
は保たれると考えた。 
Ca13CO3500mg 投与時のペンタガストリン刺激下 Δ13CO2時間曲線を図 4 に示す。
ペンタガストリン刺激下では Δ13CO2値は急激に増大し、Ca13CO3投与後 10 分以内
にピークを迎え、漸減していった。胃酸分泌無刺激状態での Ca13CO3呼気試験及び、




状態下における Cmaxは EGT値とよく相関し、R=0.72であった(図 5A)。このペン
タガストリン刺激状態下における Ca13CO3 呼気試験と EGT の良好な相関関係は、
Cmax だけではなく、任意の測定時間における Δ13CO2値と EGT 値の間でも認めら





刺激 Ca13CO3呼気試験の再現性は CV=0.11と良好であった(図 6)。 
4 名の健常成人男性に対して、ラベプラゾール 20mg/日を 7 日間投与した後に行
ったペンタガストリン刺激下 Δ13CO2 時間曲線を図 7に示す。ラベプラゾール投与前
の Δ13CO2値と比較し、ラベプラゾール投与後の Δ13CO2 値はどの測定時間において
も明らかに減少し、ほぼゼロに近い値を示した。Cmaxはラベプラゾール投与により
61.6±7.5 %dose/hr から 8.1±5.8 %dose/hr に減少した。一方、平均 EGT値はラベプ
ラゾール投与により、3.7±1.5 mEq/10 min から 0.17±0.25 mEq/10 min に減少して






















は、ラットに対して 13CO2ガスを胃内に直接投与した場合の Δ13CO2 時間曲線と、同
量の Ca13CO3を投与した場合の Δ13CO2 時間曲線はほぼ一致していたと報告してお
































なく、ある任意の測定時間における Δ13CO2 値を用いても EGT値と良好な相関関係
を示した。特に Ca13CO3投与後 20分における Δ13CO2値は EGT値との間で、R=0.79







に低下した。このことは Ca13CO3呼気試験を PPI の酸分泌抑制効果の効果判定に臨
床応用できることを示唆している。現在のところ GERD 患者などにおいて、24時間









ことはできないが、より非侵襲的にかつ簡便に、PPIの効果判定を行うことができる。      
呼気テストを用いて胃酸分泌能を測定、評価しようとする試みは以前よりいくつか
報告されているが、いずれも臨床応用されるまでには至っていない。Sack and 




































 胃酸分泌無刺激状態下における Ca13CO3 呼気試験は再現性に乏しい結果であった
が、同試験は測定時点における空腹時胃内酸度をよく反映していた。胃酸分泌無刺激










 今回の胃酸分泌無刺激状態下における Ca13CO3 呼気試験において、









 ペンタガストリン刺激 Ca13CO3 呼気試験は、今回の検討から、ペンタガストリ
ン注射前の呼気と、Ca13CO3服用後 20分の時点における呼気採取の計 2回の呼気採
取のみで、胃酸分泌刺激状態下における胃酸分泌量を測定評価できる簡便な検査法で
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図 1; Ca13CO3 投与(20mg、50mg、100mg、200mg、500mg、1000mg)後の呼気中
Δ13CO2時間曲線 











図 2; 最大呼気中 Δ13CO2値(Cmax)と Ca13CO3投与量の相関関係 
A; Ca13CO3用量 20mgから 200mgの間における Cmaxと Ca13CO3の相関関係。 
B; Ca13CO3用量 20mgから 1000mg の間における Cmaxと Ca13CO3の相関関係。
Ca13CO3用量 200mg までの間で Cmax と Ca13CO3用量の間で極めて良好な相関関












図 3; Ca13CO3 200mg 投与時の Cmax と空腹時貯留胃液の胃酸度との相関関係 











図 4; Ca13CO3 500mg投与時のペンタガストリン刺激下呼気中 Δ13CO2時間曲線 
平均±標準偏差 n = 19 
 
図 5; ペンタガストリン刺激 Ca13CO3 呼気試験と内視鏡的ガストリン刺激試験
(endoscopic gastrin test: EGT)の相関関係 
A; 呼気中 Cmaxと EGT値の相関関係(r=0.71) 

















図 7; ラベプラゾール投与によるペンタガストリン刺激Ca13CO3 呼気試験と内視鏡
的ガストリン刺激試験(endoscopic gastrin test: EGT)への影響 
A; ラベプラゾール投与前後でのペンタガストリン刺激下における Δ13CO2時間曲線。
B; ラベプラゾール投与前後における EGT値の変化。 
平均±標準偏差 n = 4 
